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Аннотация. Целью исследования явилось изучение VEGF при иммуногистохимии различных форм 
хронического полипозного риносинусита. Нами были исследованы 45 больных хроническим полипозным 
риносинуситом за 2013 год, которым проводилось оперативное вмешательство с последующим морфологическим 
и иммуногистохимическим исследованием макропрепарата. Исследование показало, что в полипах больных с 
«нейтрофильным» полипозным риносинуситом отмечается более выраженная активация VEGF, чем в полипах 
больных с «эозинофильным» полипозным риносинуситом..
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Abstract. The purpose of this study was to investigate VEGF in immunohistochemistry of various forms of chronic 
polypoid rhinosinusitis. We studied 45 patients with chronic polypoid rhinosinusitis in 2013 year, which were performed 
surgery followed by morphological and immunohistochemical studies of macropreparations. The study showed that 
polyps of patients with "neutrophilic" polypoid rhinosinusitis had greater activation of VEGF than in polyps of patients 
with "eosinophilic" polypoid rhinosinusitis.
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актуальность проблемы

Хронический полипозный риносинусит (ХПРС) 
– хроническое воспалительное заболевание сли-
зистой оболочки полости носа и околоносовых 
пазух, характеризующееся образованием и реци-
дивирующим ростом полипов, состоящих преи-
мущественно из отечной ткани, инфильтрирован-
ной эозинофилами и нейтрофилами [1, 3,10,12].

Многие авторы отдают ведущую роль в раз-
витии ХПРС эозинофилам, инфильтрирующим 
строму полипа [2,17], не учитывая при этом тип 
гистологического строения и другие варианты 
клеточной инфильтрации стромы полипозно-из-
мененной слизистой оболочки. В зависимости от 

инфильтрации стромы слизистой оболочки по-
лости носа разными типами клеток полипы делят 
на "инфекционные" (нейтрофильные) и "аллер-
гические" (эозинофильные). Это обстоятельство 
обосновано на преобладании эозинофилов при 
аллергическом характере воспаления, и нейтро-
филов - при неаллергическом воспалении [5,16].

Одним из наиболее мощных стимуляторов 
миграции эозинофилов  является сосудистый 
эндотелиальный фактор роста (VEGF). Фактор 
роста эндотелия сосудов (VEGF; англ. Vascular 
endothelial growth factor) —сигнальный белок, 
вырабатываемый клетками для стимулирования 
васкулогенеза (образование эмбриональной со-
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судистой системы) и ангиогенеза (рост новых со-
судов в уже существующей сосудистой системе). 
Производство белков VEGF может быть вызвано 
в клетках, которые не получают достаточного ко-
личества кислорода. Когда клетка испытывает де-
фицит в кислороде, она производит один из фак-
торов транскрипции —фактор, индуцируемый 
гипоксией (HIF). Данный фактор (помимо других 
функций — в частности, модуляции эритропоэза, 
т. е. процесса образования эритроцитов в кост-
ном мозге) стимулирует высвобождение белков 
VEGF. Циркулирующий белок VEGF затем связы-
вается с VEGF-рецептором на клетках эндотелия 
и активирует действие тирозинкиназы, запуская 
ангиогенез [7, 8,13,15,19].

VEGF способствует отёку слизистой оболочки 
и росту полипов, его эффект приблизительно в 
50000 раз больше, чем у гистамина. Иммуногисто-
химическое исследование слизистой оболочки  
носа показало, что VEGF белок вырабатывается 
эндотелиоцитами  кровеносных сосудов. В эпите-
лиальных клетках носовых полипов также  выяв-
лена экспрессия VEGF [6,11,12,14]. 

VEGF, как митоген эндотелиальных клеток, 
участвует в развитии полипов. Иммуногистохи-
мический анализ носовых полипов детей пока-
зали увеличение окрашивание VEGF в эндоте-
лии сосудов и увеличение среднего количество 
кровеносных сосудов, которые коррелировали 
с размерами носовых полипов [7]. Другие также 
показали повышенную экспрессию VEGF и его 
рецептора, локализованные в эндотелии, базаль-
ных мембранах, периваскулярных пространствах 
и эпителиях полипов [4, 8]. Эти исследования по-
казывают, что эпителий является существенным, 
но не единственным, источником VEGF в тканях 
полипов [4]. Тем не менее, на сегодняшний день 
не было никаких исследований о роли VEGF как 
эпителиального митогена при ХПРС. Поэтому мы 
предположили, что VEGF является центральным 
путём, по которому регулируется рост эпители-
альных клеток дыхательных путей.

цель обзора

Изучение VEGF при иммуногистохимии раз-
личных форм хронического полипозного рино-
синусита.

Материал и методы обзора

Материалом данного исследования послу-
жили парафиновые срезы операционного мате-
риала, удалённого во время эндоскопической 
операции на носу и околоносовых пазухах 45 
больных в возрасте 18-77 лет, которые находи-
лись на стационарном лечении в 3-ей клинике 
Ташкентской медицинской академии (32 мужчин 
и 13 женщин) в 2013 году. Морфологическое ис-
следование было проведено в лаборатории мор-
фологии 3-ей клиники Ташкентской медицинской 
академии, иммуногистохимическое исследо-
вание - в лаборатории иммуногистохимии Рос-
сийского научного центра радиологии и хирур-
гических технологий (Санкт-Петербург, Россия). 
Оба исследования проводили на парафиновых 
срезах операционного материала толщиной 3 
мкм. Морфологическое исследование проводи-
лось с окраской на гематоксилин-эозином, с по-
следующим увеличением в 200 раз. С помощью 
морфометрии выявляли формы полипозного 
риносинусита путём определения преобладания 
инфильтрации эозинофилами или нейтрофила-
ми. Иммуногистохимическую демаскировку ан-
тигенов осуществляли путём нагревания срезов 
в цитратном буфере (рН 6,0), или в трис-ЭДТА бу-
фере (рН 9,0) в водяной бане в течении 30 минут 
при температуре 950С. Использовали первич-
ные поликлональные кроличьи антитела к VEGF 
готовые к использованию (фирма Dako). Срезы 
инкубировали с первичными антителами в те-
чении 30 минут при температуре +20- +220С во 
влажной камере. Затем, после серии отмывок от 
несвязавшихся антител, срезы инкубировали с 
системой визуализации Envision (Dako) 30 минут 
при температуре +20- +220С. После серии отмы-
вок от несвязавшейся системы визуализации на 
срезы наносили хромоген – диаминобензидин 
на 5 мин для проявления результата реакции. Ре-
зультаты проведённых исследований оценивали 
при увеличении 40*10 на световом микроскопе. 
Статистическая обработка данных исследования 
проводилось на программе Microsoft Excel 2010 
(Microsoft Corp., США).

Результаты и их обсуждение 

При морфологическом исследовании слизи-
стой оболочки полипов больных с ХПРС конста-
тировали   десквамацию   мерцательного   эпи-
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телия   вплоть  до базального слоя, собственная 
пластинка слизистой оболочки была отечной, 
густо инфильтрированной эозинофилами и ней-
трофилами, плазматическими, бокаловидными 
клетками, сосуды собственной пластинки - кро-
венаполнены. 

При морфометрии послеоперационного мате-
риала у 33 препаратов (73,3%) отмечалось преоб-
ладание эозинофильной инфильтрации стромы 

слизистой оболочки носа и околоносовых пазух, 
у 12 препаратов (26,7%) отмечалось преобла-
дание нейтрофильной инфильтрации стромы 
слизистой оболочки носа и околоносовых пазух 
(рис. 1, 2). В связи с этим, больные были разделе-
ны на две группы: больные с хроническим «эо-
зинофильным» полипозным риносинуситом и 
больные с хроническим «нейтрофильным» поли-
позным риносинуситом.

Рис. 1. Увеличение в ×200 раз. Носовой полип. При морфологи-

ческом исследовании определяется преобладание нейтро-

фильной инфильтрации стромы слизистой оболочки носа.

Рисунок 2. Увеличение в ×200 раз. Носовой по-

лип. При морфологическом исследовании опре-

деляется преобладание эозинофильной ин-

фильтрации стромы слизистой оболочки носа.

Рис. 1. Увеличение в ×200 раз. Носовой полип. При морфологи-

ческом исследовании определяется преобладание нейтро-

фильной инфильтрации стромы слизистой оболочки носа.

Рис. 1. Увеличение в ×200 раз. Носовой полип. При морфологи-

ческом исследовании определяется преобладание нейтро-

фильной инфильтрации стромы слизистой оболочки носа.
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При иммуногистохимическом исследова-
нии макропрепаратов обеих групп выявление 
маркера VEGF отличалась между собой. При 
иммуногистохимическом исследовании макро-
препарата «эозинофильного» полипозного рино-
синусита отмечалась накопление  маркера VEGF 
на поверхности эпителия, однако в самой строме 
не выявлялась.  При иммуногистохимическом ис-
следовании макропрепарата «нейтрофильного» 
полипозного риносинусита в строме полипа от-
мечалась диффузная экспрессия маркера VEGF, 
которая была интенсивной и занимала 1/3 стро-
мы (рис. 3-а,б, 4-а,б). 

В макропрепарате «эозинофильного» поли-
позного риносинусита отмечается отёк стромы 
и несколько больших кровеносных сосудов, вну-
три которых имеется большое количество эри-
троцитов, однако отсутствие экспрессии VEGF 
свидетельствует о хорошем кровоснабжении 
«эозинофильной» ткани полипов. Это определя-
ет аллергический фон заболевания, протекающе-
го с обильным слизотечением. 

В противоречие к данному, в тканях «нейтро-
фильных» полипов реже отмечаются большие 
кровеносные сосуды. В них отмечаются множе-
ственные капилляры, в большинстве случаев, 
накопление их вблизи эпителия.   По нашему 
мнению, большое количество маркера VEGF при 
хроническом «нейтрофильном» полипозном ри-
носинусите вызвано нехваткой кислорода и кро-
веносными сосудами, которое в последующем 
может способствовать образованию новой сосу-
дистой сети и фиброзной ткани.  

выводы: 

1. Выявление различных форм хронических 
полипозных риносинуситов является целесоо-
бразным для определения течения полипозного 
процесса с последующим выбором тактики лече-
ния.

2. Экспрессия  маркера VEGF более выражен 
при «нейтрофильном» полипозном риносинуси-
те, чем в «эозинофильном» полипозном риноси-
нусите, что свидетельствует о возможности ран-
него рецидива.
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